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(対象と方法) Japanesewhiterabbitを用い,人工呼吸 (FiO2-1.0,一回換気量 10m〝kg,30回/分,
PEEP2cmH20)下に,左肺動静脈 ･主気管支を肺門で110分間閉塞した後,遮断を解除して90分間再港























論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨
虚血再潅流障害は広く臨床的に問題となる病態生理で,臓器移植後はその発生が不可避である｡ 病因と
してフリーラジカルを含む活性酸素の関与が指摘されており,この障害を軽減する試みがなされてきた｡
本研究は還元活性を有するポリペプチドであるヒトチオレドキシンを用いて,肺の虚血再潅流障害に対す
る抑制効果を測定し,さらに,化学発光法による活性酸素を測定してその作用機序が検討された｡
家兎を左肺門で110分間遮断した後,90分間再潅流再換気し,肺機能の測定が行われた｡チオレドキシ
ン投与群はControl群に比べ,再潅流後の肺の酸素化能の低下を有意に抑制し,肺内水分量が低い傾向を
示し,組織学的にも肺胞構造は良好に保たれていた｡N-acetylcysteine投与群では,肺の酸素化能の改善
は有意でなかった｡ウミホタルルシフェリン誘導体を用いた化学発光法による活性酸素の測定では,チオ
レドキシン投与群でControl群に比べて発光量が少なく,ラジカルスカヴェンジャーであるSOD群と同
様の発光量であった｡これらの結果から,ヒトチオレドキシンは肺の再潅流障害を抑制し,その作用機序
は活性酸素を消去する可能性が示唆された｡
以上の研究は,チオレドキシンの再港流障害抑制作用を証明し,その機序としてinvivoの系で活性酸
素を測定した初めての研究であり,虚血再潅流の病態生理の解明に寄与すると考えられる｡
したがって,本論文は博士 (医学)の学位論文として価値あるものと認める｡
なお,本学位申請者は,平成9年1月28日実施の論文内容とそれに関連した試問を受け合格と認められ
たものである｡
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